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I. Grundlage des Berichts 

1. Hinsichtlich der Bestandteile der internationalen Anmeldung (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine 
Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt warden, gelten im Rahman dieses Berichts ais "ursprunglich 
eingereicht" und sind ihm nicht beigefugt, weil sis keine Andemngen enthalten (Regain 70. 16 und 70, 17)): 



Beschreibung, Seiten 

1-12 in der ursprunglich eingereichten Fassung 



Anspruche, Nr. 

1-10 eingegangen am 1 3.01 .2004 mit Schreiben vom 1 3.01 .2004 

2. Hinsichtlich der Sprache: Alia vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
die internationale Anmeldung eingereicht worden ist, zur Verfugung Oder wurden in dieser eingereicht, sofern 
unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich um: 

□ die Sprache der Ubersetzung, die fur die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist 
(nach Regel 23.1(b)). , 

□ die Veroffentlichungssprache der internationalen Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Ubersetzung, die fur die Zwecke der internationalen vorlaufigen Pnjfung eingereicht 
worden ist (nach Regel 55.2 undA>der 55.3). 

3. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- und/oder Aminosauresequenz ist die 
internationale vorlaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolis durchgefuhrt worden, das: 

□ in der internationalen Anmeldung in schriftlicher Form enthalten ist. 

□ zusammen mit der internationalen Anmeldung in computeriesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in computeriesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ Die Erklarung, da3 das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 
Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

□ Die Erklarung, daB die in computeriesbarer Form erfassten Informationen dem schriftiichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 

5. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 

angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzbiatter, die soiche Anderungen enthaiten, ist unter Punkt 1 hinzuweisen; sie sind diesem Bericht 
beizufugen.) 
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6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 



V. Begriindete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 1-10 

Nein: Anspruche 

Erfinderische Tatigkeit (IS) Ja: Anspruche 

Nein: Anspruche 1-10 

Gewerbliche Anwendbarkeit (lA) Ja: AnsprQche: 1-10 

Nein: Anspruche: 

2. Unterlagen und Erklarungen: 
siehe Beiblatt 
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Zu Punkt V 

Begrundete Feststellung nach Regel 66.2(a)(ii) hinsichtlich der Neuheit, der 
erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und 
Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

D1 : EP-A-1 046 391 (BASF AG) 25. Oktober 2000 (2000-1 0-25) In der Anmeldung er- 
wahnt 

D2: PATENT ABSTRACTS OF JAPAN vol. 01 0. no. 350 (C-387), 26. November 1 986 
(1986-11 -26) & JP 61 151 158 A (TAOKA CHEM CO LTD). 9. Jul! 1986 (1986-07- 
09) 

Die vorliegende Anmeldung beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von 2-(4-N,N- 
Dlalkylamino-2-hydroxybenzoyl)benzoesaureestern der allgemeinen Fonnel I (Anspru- 
che 1-10). 

Belspiel 1 , und das Verfahren zur Herstellung der Verbindungen 2) bis 5) sowie 7) und 
8) gemaB Beispiel 4 von D1 sind dem anmeldungsgemaBen anaioge Prozesse. 

Im anmeldungsgemaBen Verfahren wird zur Aufarbeitung des Rohprodukts dieses kri- 
stalllsiert, wahrend das gemaB D1 erhaltene Rohprodukt ledlgllch gewaschen wird. 

Der Gegenstand der Anspruche 1st demzufolge neu (Artlkel 33(2) PCT). 

Die Aufgabe der vorliegenden Anmeldung bestand darin, ein alternatives Verfahren zur 
Herstellung von 2-(4-N,N-Dialkylamino-2-hydroxybenzoyl)benzoesaureestern bereitzu- 
stellen, in der das gewunschte Pordukt farblos und in hoher Reinheit, d.h. ohne Rhoda- 
minverunreinigungen erhalten wird. 

Als nachster Stand der Technik is D1 anzusehen. 

Um die anmeldungsgemaBe Aufgabe zu losen, muBte ein Fachmann, dem D1 bekannt 
war, lediglich die Aufarbeitung des hergestellten Produktes modifizieren. Ein Kristallisie- 
rungsschritt 1st in D1 zwar nicht expressis verbis vorgeschlagen, allerdings ist die Kris- 
tallisation eines Rohproduktes als eine jedem Fachmann gelaufige altemative Aufarbel- 
tungsmethode anzusehen. 
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Somit genugt der Gegenstand der anmeldungsgemaBen Anspruche 1-10 nicht den Er- 
fordemissen des Artikels 33(3) PCT, da das anmeldungsgemaBe Verfahren nicht auf 
einer erfinderischen Tatigkeit beruht. 

Von dem in japanisclier Sprache abgefaBten Dokument D2 liegt zur Zeit keine Uberset- 
zung in eine der Amtsspraclien des Europaischen Patentamts vor, jedoch ist der Der- 
went-lnlialtangabe dieses Dokuments zu entnehmen, daB zur Reinigung von Verbin- 
dungen, welche unter die anmeldungsgemaBe Fomriel IV fallen, Aktivkohle eingesetzt 
wird. In einer sich eventuell anschlieBenden europaischen Phase der Prufung wiirde 
der Anmelder aufgefordert werden, eine Ubersetzung dieses Dokumentes einzurei- 
Chen, da dieses als fiir die Beurteilung der erfinderischen Tatigkeit relevant anzusehen 
ist. 

Daruber hinaus werden die folgenden Beanstandungen erhoben: 

Die in der Beschreibung angegebene Definition von "CycloalkyI" unterscheidet sich er- 
heblich von dem, was ein fachkundiger Leser darunter verstehen wiirde, d.h. unsubsth 
tuiertes und unverzweigtes Cyclopropyl, Cyclobutyl, Cyclopentyl usw. 
Ein solcher Widerspruch zwischen Anspruchen und Beschreibung stellt einen VerstoB 
gegen Artikel 6 PCT dar. 

Obigem Einwand konnte dadurch begegnet werden, indem die auf Seite 4, Zeilen 26- 
39 angegebene Definition in Anspruch 1 ubemommen wird. 

Die Beschreibung wurde nicht an die geanderten Anspruche angepaBt (Art. 6 PCT). 
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neue Paten^anspriicbe 

1. verfahren zur HerB^ellung von 2-(4-NrH-Dialkylaiiiino-2-hydro- 
5 zybenzoyl)be&coesaur eastern der Fprmel I, 



C00R3 



10 



r1R2H 




15 in der d±e SubB-ti-tuen-ten unabhangi? voneinander folgende Be-* 

deulzung haben: 

Ri und r2 

20 Ci-C6-Alkyl# Ca-Cio-Cycloalkylr auagewSblt aus der Gruppe 

bestehend aus Cyclopropyl/ Cyclobutyl^ Cyclopen-tylr 
Cyclobexylr Cycloheptyl^ l-Methylcyclopropyl^ 1-Ethyl- 
cyclopropyl , l-Propylcydopropyl ^ 1-Butylcyclopropylr 
l-Pentylcyclopropylr l-Methyl-l-Butylcyclopxopyl, Ir2-Di- 

25 methylcyclypropyl^ l-Met:hyl-2-Etbylcyclopropylr Cyclo- 

octyl^ Cydononyl und Cyclodecyl? 

r3 Ci-Ci2-AlXylr C^-Cio-Cycloalkylr ausgewSLhlt aus der Gruppe 
bes-tehend aus Cyclopropyl ^ Cyclobutylr CyclopenHyl^ 
30 Cyclohexylr Cycloheptyl^ 1-Me-tbylcyclopropylr 1-Btbyl- 

cyclopropylr l-Propylcyclopropyl, I-»utylcyclopropyl^ 
1-pentylcyclopropyl , 1-Methyl-l-Butylcyclopropyl , 1 , 2-Di- 
methylcyclypropyl , l-Met:hyl-2-Etiiylcyclopropyl , Cyclo- 
oc-tyl^ Cyclononyl und Cyclodecyl 



35 



d\irch 



Xn Umse^zung von 3*l!i,N-DlalXylaxiiinophenol der Formel IZ, in 
der R^ und R2 die oben genannte Bedeu^ung haben, mit 
40 PhthalsSureanliydrid der Formel III zu 2-(4-N^N-Dialkyla- 

ni±no-2-hydroacybenzoyl}beiizoeBSure der Formel IV und 
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II. 



anschlieAende Veres^erung der In der l* Stiufe geblldo'ten 
2- ( N-Dialkylainiiio-2-hydroxybenzoyl )ben2oesaure der 
Formel IV ml-t exnexn Ci-Ci2*-Alkohol Oder einem cycliscben 
C3-CiQ«-iU.Kohol In Gegenwart: elnes eauren Ka-balysa^ors zvm 
2- ( 4-ll,If-Plalkylamlna-2 --hydroxybenzoyl ) benzoes ^ureea'ter 
der Fozinel I, 



COOR3 



IV 




dadurch gekennzeicbne^ ^ dass man den gebilde^en Es-ter der 
Formel I krlsnalllsler^ und die Kristalle in elner wel^eren 
verfahrense^ufe III durch Bebandlung m±^ elnem Adsorbens und/ 
Oder durch Destllla-blon au£reinigt:. 

Verfabren nach Anspruch 1, dadurch gekennzelcbne'tr dass es 
slch bei dem Adsorbens um stoffe, ausgew^lt: aus der Gruppe, 
bestehend aus Aktivkoblen, Alumlniumoxidenr Zeoll^hen und 
Kleselgelen bandelt. 

3^ Verfahren nach einem der Anspriiche 1 oder 2, dadurch gekenn— 
zeichnet, daae die veresi:erung in der verf ahrenss^ufe II In 
Gegenwart von SchwefelsSure als Ka^alysator erfolgt. 

4. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekenn* 
zeichnet, dass der gebildete 2-(4-N,N-Dialkylamino-2-hydroxy- 
benzoyl )benzoe8aurees'ker der Formel X weniger als 10 -ppm 
Rhodamin en-bhUt. 

5. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekenn- 
zelchnet, dass es sich bei dem BenzoesSureestier um 
2- (4-NrN-Die-thylamino-2-hydroaKybenzoyl )benzoesHure--n-bexyle- 
s-ter der Formel la handelt. 
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OH o coo-n-Hexyl 



ICH3CH2)2N 




la 



15 



7. 



B. 



6, Verfahren nach elnem der Ansprttche 1 bis 5, dadurch gekexm- 
10 zeichne-b, dass man in der verfahrensstufe III al3 Adsorbens 

Ak^lvkohle oder Rieselgel verwendet. 

verfahren nach AnBpruch 6, dadurch gekennseichnet:, dass In 
der verfahrensstufe III der Ester dureh Behandlung mit AXtlv^ 
kohle und anschlleBender Destination aufgereinigt w±xd. 

Verfahren nach Anspruch 7, dadurch geXenazelchnet, dass man 
in der Verfahrensstufe III 

20 a. den Ester in einem unpolaren Lasangsinittel bei einer Tem- 

peratur im Bereich von 10*C bis lOO'C Idst, 

b. diese I.6Bung iiber ein Kom-Aktivkohlebett bei einer Tern- ^ 
peratur im Bereich von 20"C bis 100"C leitet, 

den Ester nach Passieren des Korn-JMctivkohlebetts destil- 
lativ vom l»dsungsmittel abtrennt. 

9. Verfahreh nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet^ dass man 
30 als L^sungsmittel im verfahrensschritt IlXa Cyclohezan Oder 

Toluol verwendet. 

10, Verfahren zur Herstellung von 2-(4-l?^w-Diethylamino-2-hydro-' 
acybenzoyljbenzoesSure-n-hexylylester der Formel la 



25 



35 



40 



(CH3CH2)2^ 




COO-n-Hexyl 



Xa 



durch 
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I. Omse-bzung von 3-ll,N-Diethylaininophenol der Formal ila nit 
Phfehals&ureanhydrid der Foxmel III zu 2-(4-Dr,i}-Dleth7la- 
m-i Ti o-g-hydroxybenzoyl ) benzoeBaure der Fozmel iva. 
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IS 



(CB3CS2>2B 



OH 




COOB 



(CH3CH2)zH 




xia 



III 



IVa 



II. veresterung der in der I. Stufe gebildeten 2-(4-N,N-Die- 
tliylaiii±no-2-hydroxybeneoyl)ben2oesaure der Formal iva in 
Hexanol in Gegenwart von SchwefelsSure zum 2«(4-Nrn-Die- 
thylamino-2-hydroxybenzoyl ) benzoesaure-n-hexylester der 
Formel Xa 



20 



25 



30 



35 



OB o COO-n-Hexyl 



Hexanol/B^ 



IVa 



(CH3CB2)2li 




Xa 



und xsolierung des n-Hexyles-terB la in Xris-talliner Form, 

III. 

a. IiSsen dee n-Heacylesters la in Toluol oder Hexanol bei ei> 
ner Temperatur in Berelch von 25'C bis 50*Cr 

b. posierung dieser Loaung liber ein Korn-Aktivkohlebeb^ oder 
ein Kleselgelbett bei einer Tenpera-tur im Bereieh von 
25'C bis 50-C und 

c. anschlieBende isolierung dee n-Hexylesters durch destil- 
la^ive Ab^ennung des Toluols und/oder Hezanole. 
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New Claims; 



A process for the preparation of 2-( 4-N,N-dialkylamino-2- 
hydroxybenzoyl)benzoic esters of the formula I, 



C00R3 




10 R1R2N 



in which the substituents , independently of one another, have 
15 the following meanings: 

Ri and r2 

are Ci-Ce-alkyl, Ca-Cio-cycloalkyl selected from the group 
20 consisting of cyclopropyl, cyclobutyl, cyclopentyl, 

cyclohexyl , cycloheptyl , 1-methylcyclopropyl , 

1 -e thy Icyc lopropy 1 , 1 -pr opy Icyc lopropy 1 , 

1 -buty Icyc lopropy 1 , 1 -pentacyc lopropy 1 , 

1 -methyl - 1 -buty Icyc lopropy 1 , 1,2 -dimet hy Icyc lypr opy 1 , 
25 l-methyl-2-ethylcyclopropyl, cyclooctyl, cyclooctyl and 

cyclodecyl; 

r3 is Ci-Ci2-alkyl, Cs-Cio-cycloalkyl selected from the group 
consisting of cyclopropyl, cyclobutyl, cyclopentyl, 
30 cyclohexyl, cycloheptyl, 1-methylcyclopropyl, 

1 -et hy Icyc lopropy 1 , 1 -propy Icyc lopropy 1 , 
1 -buty Icyc lopropy 1 , 1 -pentacyc lopropy 1 , 
1-methyl-l-butylcyclopropyl, 1 , 2-dimethylcyclypropyl, 

1- methy 1-2 -e thy Icyc lopropyl, cyclooctyl, cyclooctyl and 
35 cyclodecyl 

by 

I. reaction of 3-N,N-dialkylaminophenol of the formula II, 
40 in which R^ and r2 have the meanings given above, with 

phthalic anhydride of the formula III to give 

2- ( 4-N,N-dialkylamino-2-hydroxybenzoyl) benzoic acid of 
the formula IV and 

45 
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2 

OH O OH o COOH 




O 

II III IV 



II. subsequent esterif ication of the 2-(4-N,N-dialkylamino- 

2-hydroxybenzoyl) benzoic acid of the formula IV formed in 
stage I with a Ci-Ci2-alcohol or a cyclic Ca-Cio-alcohol 
in the presence of an acidic catalyst to give the 
2- (4-N,N-dialkylamino-2-hydroxybenzoyl) benzoic ester of 
the formula I, 



IV 




which comprises crystallizing the ester of the formula I 
formed and purifying the crystals in a further process stage 
III by treatment with an adsorbent and/or by distillation. 

A process as claimed in claim 1, wherein the adsorbent is a 
substance chosen from the group consisting of activated 
carbons, aluminum oxides, zeolites and silica gels. 

A process as claimed in claim 1 or 2, wherein the 

esterif ication in the process stage II is carried out in the 

presence of sulfuric acid as catalyst - 

A process as claimed in any of claims 1 to 3, wherein the 
2- ( 4-N,N"dialkylamino-2-hydroxybenzoyl) benzoic ester, of the 
formula I formed comprises less than 10 ppm of rhodamine. 

A process as claimed in any of claims 1 to 4, wherein the 
benzoic ester is n-hexyl 2- ( 4-N,N-diethylamino-2- 
hydroxybenzoyl)benzoate of the formula la 
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A process as claimed in any of claims 1 to 5, wherein, in the 
process stage III, the adsorbent used is activated carbon or 
silica gel. 

A process as claimed in claim 6, wherein, in process stage 
III, the ester is purified by treatment with activated carbon 
and subsequent distillation. 

A process as claimed in claim 7, wherein, in the process 
stage III 

a. the ester is dissolved in a nonpolar solvent at a 
temperature in the range from lO^'C to 100°C, 

b. this solution is passed over a granular activated carbon 
bed at a temperature in the range from 20°C to 100°C, 

c. the ester, after passing through the granular activated 
carbon bed, is separated off from the solvent by 
distillation. 

A process as claimed in claim 8, wherein the solvent used in 
the process step Ilia is cyclohexane or toluene. 

A process for the preparation of n-hexylyl 2-(4-N,N- 
diethylcimino-2-hydroxybenzoyl)benzoate of the formula la 




by 
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I. reaction of 3-N,N-diethylaininophenol of the formula Ila 
with phthalic anhydride of the formula III to give 
2-(4-N,N-diethylamino-2-hydroxybenzoyl)benzoic acid of 
the formula IVa^ 




O 

Ila III iva 



II. ester if icat ion of the 2-(4-N,N-diethylamino-2- 

hydroxybenzoyl ) benzoic acid of the formula IVa formed in 
stage I in hexanol in the presence of sulfuric acid to 
give n-hexyl 

2-(4-N,N-diethylamino-2-hydroxy]benzoyl)benzoate of the 
formula la 



IVa 




and isolation of the n-hexyl ester la in crystalline 
form^ 

III. 

a. dissolution of the n-hexyl ester la in toluene or hexanol 
at a temperature in the range from 25°C to SO^^C, 

b. metering of this solution over a granular activated 
carbon bed or a silica gel bed at a temperature in the 
range from 25°C to 50°C and 

c. subsequent isolation of the n-hexyl ester by separating 
off the toluene and/or hexanol by distillation. 
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